O nesiritide reduz mortalidade e reinternação na insuficiência cardíaca descompensada?  by Marques Bernardo, Wanderley & Tanzillo Moreira, Fábio
À BEIRA DO LEITO
133Rev Assoc Med Bras 2012; 58(2):133-134
Medicina baseada em evidências
O nesiritide reduz mortalidade e reinternação na insuﬁciência cardíaca 
descompensada?
WANDERLEY MARQUES BERNARDO1, FÁBIO TANZILLO MOREIRA2
1 Coordenador do Projeto Diretrizes AMB-CFM e Professor de Medicina Baseada em Evidência, Centro Universitário Lusíada (UNILUS), Santos, SP, Brasil
2 Acadêmico da Faculdade de Ciências Médicas de Santos, UNILUS, Santos, SP, Brasil
©2012 Elsevier Editora Ltda. 
INTRODUÇÃO
A insuficiência cardíaca (IC) está caracterizada quando a 
capacidade cardíaca não é suficiente para suprir a perfusão 
adequada para as demandas periféricas. Quando descom-
pensada, pode causar diversas repercussões sistêmicas, de-
pendendo do tipo de apresentação. O paciente pode ape-
nas ter baixo débito cardíaco ou pode ter grande congestão 
vascular pulmonar, causando edema agudo de pulmão e 
dispneia importante. 
O nesiritide é a forma recombinante do peptídio na-
triurético cerebral (PNC), que é secretado quando as pa-
redes dos ventrículos cardíacos são distendidos, e teve 
seu uso aprovado em 2001 pela FDA no tratamento da 
IC descompensada. Ele tem propriedades vasodilatado-
ras, causando diminuição da pré- e pós-carga, diminuição 
da pressão capilar pulmonar, aumento do débito cardíaco 
sem efeitos inotrópicos1,2 e sem causar arritmias3.
O objetivo desta revisão é avaliar se há benefício ou dano 
no uso do nesiritide em pacientes que se apresentam ao 
pronto-socorro com dispneia pela descompensação da IC.
MÉTODO
Foi realizada uma revisão sistemática na base de dados 
MEDLINE à procura da melhor evidência disponível, 
com a seguinte estratégia: [(Natriuretic Peptide, Brain OR 
Nesiritide) and (Dyspnea OR Heart failure)]. O filtro “The-
rapy/Narrow” foi utilizado por meio de interface Clinical 
Queries.
Cada estudo recuperado foi analisado por título e re-
sumo. Foram selecionados estudos que se enquadraram 
nos critérios de inclusão: consistir em um ensaio clínico 
randomizado; comparar o uso do nesiritide ao placebo 
(ambos combinados à terapia-padrão) em pacientes que 
se apresentaram ao departamento de emergência com IC 
descompensada/dispneia; e estar escrito na língua inglesa, 
espanhola ou portuguesa. Apenas estudos com pontuação 
maior ou igual a três no score elaborado por Jadad et al.4 
foram incluídos na seleção final e análise dos dados.
Todas as variáveis foram analisadas utilizando a dife-
rença do risco absoluto (RA), com seu intervalo de con-
fiança de 95% (IC 95%) e o número necessário para tratar 
(NNT) ou número necessário para causar dano (NNH), 
pelo software Catmaker. Para a metanálise, foi utilizado o 
software Review Manager 5.1.2.
Figura 1 – Mortalidade.
Nesiritide Placebo        Diferença de risco Diferença de risco
Estudo ou subgrupo Eventos Total Eventos Total Peso         M-H, Fixo, IC 95% M-H, Fixo, IC 95%
O’Connor6 126 3564 141 3577 93,3% -0,00 [-0,01, 0,00]
Miller et al.7 1 53 4 48 1,3% -0,06 [-0,15, 0,02]
Peacock et al.8 5 127 1 123 3,3% -0,03 [-0,01, 0,07]
Mills10 (0,015 μg) 0 22 3 29 0,7% -0,10 [-0,23, 0,03]
Mills10 (0,03 μg) 1 26 3 29 0,7% -0,06 [-0,20, 0,07]
Mills10 (0,06 μg) 1 26 3 29 0,7% -0,06 [-0,20, 0,07]
Total (IC 95%) 3818 3835 100,0% -0,01 [-0,01, -0,00]
Total de eventos 134 155
Heterogeneidade: Chi2 = 9,29; df = 5 (p < 0,10); I 2 = 46%
Teste de efeito global: Z = 1,20 (p = 0,23) Favorece nesiritide
-0,2 -0,1 0,1 0,20
Favorece placebo
*Metanálise dos estudos selecionados. Resultado global expresso em diferença do risco absoluto, sem benefício estatisticamente signiﬁcativo.











* Gráﬁco do funil (Funnel Plot) - Os estudos dentro da área do funil são considerados 
homogêneos.
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RESULTADOS
A revisão da literatura foi encerrada em agosto de 2011. 
Foram recuperados 411 artigos e apenas sete5-11 se enqua-
draram nos critérios de inclusão. Após análise dos artigos 
selecionados, dois artigos foram excluídos da seleção final, 
um deles5 por não utilizar placebo no grupo da compara-
ção e o outro11 por não disponibilizar os dados absolutos 
sobre os desfechos em questão, impossibilitando o cálculo 
da diferença do risco.
No estudo de Colucci et al.9 foram testadas duas do-
ses (0,015 e 0,030 μg/kg/min) em comparação ao placebo. 
No estudo de Mills et al.10 foram testadas três doses (0,015, 
0,03 e 0,06 μg/kg/min) em comparação ao placebo.
MORTALIDADE
Quatro estudos6-8,10 apresentaram dados sobre a mortali-
dade (Figuras 1 e 2). Tanto no efeito dos estudos indivi-
duais quanto no efeito global não houve diferença de risco 
estatisticamente significativa. 
REINTERNAÇÃO
Dos três estudos6-8 que avaliaram o número de reinterna-
ções, apenas um8 mostrou benefício significativo do ne-
siritide. No entanto, não houve diferença significativa no 
efeito global (Figuras 3 e 4). 
Figura 3 – Reinternação.
* Metanálise dos estudos selecionados. Resultado global expresso em diferença do risco absoluto, sem benefício estatisticamente signiﬁcativo.
Nesiritide Placebo        Diferença de risco Diferença de risco
Estudo ou subgrupo Eventos Total Eventos Total Peso         M-H, Fixo, IC 95% M-H, Fixo, IC 95%
O’Connor6 204 3564 208 3577 95,3% -0,00 [-0,01, 0,01]
Miller et al.7 22 53 19 48 1,3% 0,02 [-0,17, 0,21]
Peacock et al.8 6 127 15 123 3,3% -0,07 [-0,14, -0,01]
Total (IC 95%) 3744 3748 100,0% -0,00 [-0,01, 0,01]
Total de eventos 232 242
Heterogeneidade: Chi2 = 4,40; df = 2 (p = 0,11); I 2 = 54%
Teste de efeito global: Z = 0,56 (p = 0,58) Favorece nesiritide
-0,2 -0,1 0,1 0,20
Favorece placebo











* Gráﬁco do funil (Funnel Plot) - Os estudos dentro da área do funil são considerados 
homogêneos.
CONCLUSÃO
A análise da melhor evidência disponível permite con-
cluir que o uso do nesiritide é seguro, pois não causou 
diferenças significativas na mortalidade e na taxa de 
reinternações.
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